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RESUMEN

Introduccion: Multiples estudios muestran que el indice de calcio coronario (ICC) es
predictor de eventos coronarios de mayor exactitud respecto a escalas de riesgo tradicionales;
sin embargo, no se han realizado en paises como Colombia. Se compara la asociacion
del indice de Framingham (IF) con el ICC en la deteccién de enfermedad coronaria y su
gravedad. Metodologia: Se revisaron informes de angiotomografia coronaria de los ultimos
tres afios de pacientes que tenian calculado IF e ICC mediante tomografia multicorte. Se
determinaron medidas de correlacion y de asociacion entre las dos técnicas con la presencia
y gravedad de enfermedad coronaria determinada por angiotomografia multicorte. Resultados:
Se incluyeron 96 pacientes en total. EI ICC presenté mayor correlaciéon con la presencia y
gravedad de enfermedad coronaria (0,84; p < 0,001) en comparacion con el IF (0,30; p <
0,001). Existe una correlacién baja (0,33; p < 0,001) entre el IF y el ICC. No se encontré
asociacion significativa entre el IF moderado y enfermedad coronaria significativa (OR =
2,51; 1C 95%: 0,7-8,9) y no significativa (OR = 2,3; IC 95%: 0,86-6,15). Por el contrario, se
encontro que un ICC > 100 esta asociado con enfermedad coronaria (OR = 182; IC 95%:
17,4-190,2) en contraste con el IF cronico (OR = 18,6; IC 95%: 1,75-198,0). Conclusiones:
La medicion de ICC por tomografia multicorte presenta mayor correlacion con presencia y
gravedad de enfermedad coronaria en comparacion con el IF. Existe una correlacion baja
entre el indice de Framingham y el de calcio coronario.

SUMMARY

Introduction: Multiple studies have shown that the coronary calcium index is an independent,
more accurate predictor of future coronary events in relation to traditional risk factors.
However, these studies have not been conducted in populations of developing countries like
Colombia. Objective: To compare the strength of association between the Framingham index
and the coronary calcium score in detecting the presence and severity of coronary disease
as defined by 64-channel multi-slice angio-CT in order to provide additional information for



decision-making in our asymptomatic coronary population. Methodology: We reviewed the written reports of coronary
angiography scans performed in past 3 years. Based on this information, bivariate (calculation of Spearman Rho
correlation coefficients) and multivariate (logistic regression) analyses were performed. Results: The coronary calcium
score showed a higher correlation with the presence and severity of coronary disease, Spearman Rho coefficient
0.84 (p<0.001), compared with the Framingham index, Spearman’s Rho coefficient of 0.30 (p<0.001). The moderate
Framingham index (10-19%) shows no strength of association with significant and non-significant coronary artery
disease, OR=2,51 C195% (0.7-8.9) and OR = 2.3 Cl 95% (0.86-6.15), respectively. Patients with calcium values = 100
showed significant strength of association, OR = 182, 95% (17.4 -190.2), with significant coronary disease compared
with high Framingham index values (220%), OR = 18.6, Cl 95% (1.75-198). Conclusions: The coronary calcium score
has a higher correlation with the presence and severity of coronary disease when compared with the Framingham

index. There is a low correlation between the index and Framingham coronary calcium.

Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la primera causa de
muerte en el mundo, con una incidencia especialmente alta en paises
desarrollados (1). En Estados Unidos, mas de trece millones presentan
enfermedad coronaria (EC), y los costos por su manejo alcanzan los
US$393 mil millones. El control de esta patologia requiere una estrategia
multiple que en la actualidad esta encaminada a detectar los factores de
riesgo modificables, que representan el 90% del riesgo, independiente-
mente de la edad, el sexo o la region geografica (2).

En paises en desarrollo como el nuestro, el perfil epidemioldgico
esta cambiando con descenso en la morbimortalidad por enfermedades
infecciosas y carenciales, e incremento en la incidencia de enfermedades
cronicas. La EC y las ECV ocuparan en el 2020 el segundo y quinto
lugares como causas de mortalidad mundial (3). Segtin datos reportados
por el Departamento Administrativo Nacional de Estadistica del censo
del 2005, después de la violencia, las ECV contintian siendo la primera
causa de defunciones anuales asi: Antioquia, 7.500; Bogotd, 7.077; Valle,
6.472, y Cundinamarca 3.575 (4).

En nuestro pais no se dispone de datos acerca de la prevalencia de
enfermedad coronaria, y tradicionalmente sélo se ha evaluado la preva-
lencia de los factores de riesgo de esta. Segun Mendivil y Sierra (5), en
un estudio realizado en Bogota, el riesgo cardiovascular global promedio
a diez afos, segun el Indice de Framingham, fue del 3,89% (7,25% para
los hombres y 1,29% para las mujeres).

Para determinar el riesgo coronario, tradicionalmente se han emplea-
do métodos como el indice de Framingham, cuya tltima modificacion
fue realizada por el Tercer Panel de Expertos en Deteccion, Evaluacion y
Tratamiento de Colesterol Sanguineo Alto en Adultos, de Estados Unidos,
en el 2004 (NCEP ATP I1I) (6). Sin embargo, este indice modificado falla
en identificar una proporcion importante de pacientes en riesgo coronario,
como es el caso de mujeres y hombres menores de 70 y 60 aflos de edad,
respectivamente (7), y en pacientes de otras poblaciones, por ejemplo,
en paises europeos, en el cual este indice sobrestima el riego absoluto
de enfermedad cardiovascular, dado que la incidencia de la enfermedad
es menor respecto a la cohorte de Framingham (8).

Por otro lado, con estudios de cohortes de pacientes sintomaticos y
asintomaticos coronarios, se ha establecido que la cuantificacion de calcio
coronario es un buen marcador para enfermedad aterosclerdtica (9), el
cual permite predecir la ocurrencia de eventos cardiovasculares fatales
o de infarto agudo de miocardio a cinco afios de forma independiente
de los factores de riesgo tradicionales (10) incluso complementandolos
(11). Elindice de calcio puede detectarse mediante tomografia helicoidal
con una alta sensibilidad (12-16).
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Grandes estudios observacionales de tipo cohorte han demostrado
que la ausencia de calcio coronario medido por angiotomografia he-
licoidal esta asociado con un riesgo bajo de eventos adversos (infarto
coronario y muerte) y, por lo tanto, se usa como una herramienta para
aconsejar a los pacientes acerca del riesgo de su ocurrencia (17). El
consenso de sociedades cientificas ha establecido que en pacientes
con riesgo cardiovascular intermedio, es decir entre el 10% y el 20%,
determinado por el indice de Framingham, la cuantificacion de calcio
coronario es Util para redefinir su riesgo (18).

Redefinir el riesgo cardiovascular beneficia a este tipo de pacientes,
posibilita una intervencion temprana o evita que sean sometidos a pruebas
diagndsticas invasivas o tratamiento innecesarios (19). En Colombia,
recientemente se ha adquirido la tecnologia necesaria para determinar el
indice de calcio coronario y se desconoce su valor en la reestratificacion
del riesgo coronario en nuestra poblacion. Este estudio compara la aso-
ciacion del indice de calcio coronario medido por tomografia multicorte
con el indice de Framingham modificado, en la deteccion y gravedad de
enfermedad coronaria por angiotomografia multicorte.

Metodologia

Se tomaron las historias clinicas de pacientes que acudieron al
centro de imagenes diagnosticas IDIME para el céalculo de indice de
Framingham, de calcio coronario y realizacion de angiotomografia
coronaria entre enero del 2007 y diciembre del 2009. Se incluyeron
hombres y mujeres mayores de 40 afios de edad, asintomaticos corona-
rios, con reportes escritos de indice de Framingham, calcio coronario,
angiotomografia coronaria e historia clinica cardiovascular completa.
Asi mismo, se excluyeron pacientes con dolor precordial, pacientes
diabéticos conocidos en manejo farmacoldgico, enfermedad coronaria
diagnosticada (infarto agudo del miocardio o angina inestable) y tratada
(derivaciones coronarias o colocacion de endoprotesis vasculares), y
aquellos con historia clinica cardiovascular incompleta. Se calculé un
tamafio de muestra de 96 personas, empleando una confianza de 0,95 y
un poder de 0,95.

Los datos para el calculo del indice de Framingham se obtuvieron
de la historia clinica cardiovascular de cada paciente. Se cont6 con in-
formacion de edad, si es fumador o no, si el paciente recibia medicacion
hipotensora o no y medicion de cifras de presion arterial sistdlica. Esta
informacién fue ingresada por internet a la pagina del NCEP-ATP III
y se recalculd para cada paciente el indice de Framingham de forma
automatica.

Para el célculo y reporte de indice de calcio coronario se reviso la
informacion de los reportes escritos contenida en el indice de calcio
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coronario de cada paciente. El indice de calcio fue medido con una to-
mografia multicorte (equipo Toshiba Aquilion, calibrado semestralmente
por los ingenieros de la casa matriz) de 64 canales, con cortes de 3 mm
de espesor, campo de vision de 12 cm, durante una sola inspiracion. Se
calcul6 por el método de Agatston, el cual se obtuvo con el sofiware del
equipo y que define calcio cuando hay mas de tres pixeles contiguos con
valores de atenuacion sumados mayores a 130 unidades Hounsfield. Este
indice lo calculd un médico radidlogo.

Para determinar presencia o no de enfermedad coronaria y grado de
cronicidad, mediante angiotomografia multicorte coronaria, se revisa-
ron los informes escritos de la angiotomografia multicorte coronaria de
cada paciente, la cual se realizaba con el siguiente protocolo: en equipo
Toshiba Aquilion multicorte de 64 canales (japonés), se empled Preset
de angiotomografia cardiaca, colimacion de 0,5 mm, voltaje del tubo
120 KV, tiempo de rotacion del gantry 330 ms, pitch adaptado automa-
ticamente a la frecuencia cardiaca del paciente, obtencion de imagenes
en todas las fases del ciclo cardiaco con reconstruccion especifica del
75% al 85% del ciclo.

En pacientes con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto,
se administré por via oral un betabloqueador (propanolol de 50 mg). Si
después de una hora no se obtenia descenso de la frecuencia cardiaca, un
médico cardidlogo administraba propanolol endovenoso maximo hasta
5 cm? segun la respuesta. No se emplearon vasodilatadores coronarios.
El volumen de medio de contraste yodado no idnico usado varid segiin
el campo de vision, el cual en promedio fue de 12 a 15 cm. El medio de
contraste se inyect6 via endovenosa con velocidad de 5 mL/s, seguido
de un bolo de SSN de 40 mL a una velocidad de 5 mL/s.

La interpretacion de las angiotomografias coronarias y la determi-
nacion de la presencia o no de enfermedad coronaria, asi como su grado
de cronicidad estuvieron a cargo de dos radidlogos, quienes llegaban
a un consenso. Segun los reportes escritos, se definié presencia de
enfermedad coronaria por paciente, no se subdividié por vaso ni por
segmento, y la gravedad se defini6 como enfermedad coronaria no
obstructiva cuando se encontro la presencia de, al menos, una estenosis
<50%, o como enfermedad coronaria obstructiva, cuando la estenosis
fuera > 50% de la luz de un vaso coronario.

Analisis estadistico

Se empled el programa de estadistica Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS), version 15.0 del 2006, con licencia de la Universidad del
Rosario. Se realiz6 un andlisis descriptivo de distribucion por grupos de
edad y sexo y distribucion de los diferentes grados de indice de Framingham
modificado, indice de calcio coronario y de enfermedad aterosclerotica.

Posteriormente, se llevo a cabo un analisis bivariado entre la enfermedad
coronaria y cada una de las variables independientes, por medio de la corre-
lacion de Spearman. Mediante un modelo de regresion logistico multinomial
se determinaron medidas de asociacion dadas por razones de disparidad
(OR) con sus respectivos intervalos de confianza del 95%, entre el indice
de calcio y el de Framingham modificado, como variables independientes,
y la enfermedad coronaria como evento o desenlace de interés.

Resultados

De un total de 115 pacientes que fueron llevados a angiotomografia
coronaria multicorte de 64 canales, en el periodo estipulado, se incluye-
ron 96 (83,4%) en el estudio. Los excluidos correspondieron a pacientes
con diagndstico conocido de diabetes, enfermedad coronaria o historia
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clinica cardiovascular incompleta. A los pacientes que cumplieron con
los criterios de inclusion se les calculd el indice de Framingham, el
indice de calcio coronario y se determind presencia y gravedad de en-
fermedad coronaria mediante angiotomografia coronaria multicorte.

Las caracteristicas de los pacientes se presentan en la tabla 1. El
indice de Framingham clasificé en riesgo bajo la mayoria de pacien-
tes (50%). En relacion con el indice de calcio coronario, la mayoria
de pacientes con resultado positivo se encontraron en un indice bajo
(32%). La estratificacion de riesgo en el grupo alto por los dos indices
fue mayor en los hombres, comparados con las mujeres. Se encontrd
predominio de pacientes sin enfermedad coronaria y con enfermedad
coronaria obstructiva, es decir, disminucion de la luz del vaso mayor
o igual del 50%, un 16,7%.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Total pacientes (n) 96
Edad (afios) 58,5 + 10,9 (40-85)
Sexo (n)
Femenino (n [%]) 20 (21)
Masculino (n [%]) 76 (79)
Edad por sexo
Femenino 62,5+10,5
Masculino 57,3+ 11,1
indice de Framingham modificadot 10,2 +7,4 (1-29)
indice de Framingham por sexo
Femenino 45+35
Masculino 1,7+£75
indice de Framingham por subgrupos
Bajo (1-9) (n [%]) 48 (50)
Intermedio (10-19) (n [%]) 35 (36,5)
Alto (>20) (n [%]) 13 (13,5)
indice de calcio coronario* 2489+ 762"1
(0-1.011)
indice de calcio coronario por sexo
Femenino 89,0 + 258,7°
Masculino 291,0 £ 842, 7
indice de calcio coronario por subgrupos
Negativo (0) (n [%]) 40 (41,7)
Bajo (1-99) (n [%]) 31(32,3)
Intermedio (100-399) (n [%]) 12 (12,5)
Alto (>400) (n [%]) 13 (13,5)
Enfermedad coronaria®
Ausente (n [%]) 42 (43,7)
No obstructiva <50% (n [%]) 38 (39,5)
Obstructiva >50% (n [%]) 16 (16,7)

* Valores corresponden a la media + desviacion estandar (min.-max.).

t indice de Framingham para ocurrencia de evento coronario duro (muerte, IAM)
en los siguientes diez afios.

* indice de calcio coronario por tomografia multicorte calculado segtn método
de Agatston.

F Gravedad de la enfermedad coronaria: calculada en porcentaje de disminucién de la
luz de uno o mas vasos coronarios epicardicos mediante tomografia multicorte de 64.

Deteccion y gravedad de la enfermedad coronaria: comparacion entre el indice de Framingham y el de calcio coronario por tomografia multicorte. Rodriguez M., Montenegro E., Ruiz A., Ardila J.



Al evaluar el indice de Framingham en los pacientes con ausencia
de enfermedad coronaria, la mayoria (66,6%) present6 un indice bajo,
y el restante, un indice moderado o intermedio. En los pacientes con
enfermedad coronaria, las distribuciones en grupos de riesgo por este
indice fueron similares en riesgo bajo y moderado, y mas bajas para
el riesgo alto (figura 1). En cuanto al indice de calcio, en los pacientes
con ausencia de enfermedad coronaria se encontrd un indice de calcio
coronario negativo en casi todos los pacientes (92,9%). En aquellos
con enfermedad coronaria no obstructiva, la mayoria se clasificaron
en un indice entre 1 y 99 (riesgo bajo), y los de enfermedad coronaria
obstructiva, en un indice de calcio 2400 (riesgo alto) (figura 2).

Al comparar por subgrupos clinicos entre los indices de Fra-
mingham y de calcio, se obtuvo una correlacion baja (Rho de Spearman
de 0,33), tal como es evidente en la distribucion de las caracteristicas de
pacientes por indices (figura 3). El indice de Framingham modificado
presento un coeficiente de correlacion bajo (Rho de Spearman de 0,35),
con la presencia y grado de cronicidad de enfermedad coronaria. El
indice de calcio coronario presentd un indice de correlacion alto (Rho
de Spearman de 0,87).

Se calculd la fuerza de asociacion (OR) por subgrupos de cronicidad
tanto para el indice de Framingham modificado (tabla 2) como para
el indice de calcio > 100 (tabla 3) respecto a la gravedad de la enfer-
medad coronaria. Al ajustar el indice de calcio coronario (= 100) por
edad y sexo, se encontrd que persistia una asociacion estadisticamente
significativa para enfermedad coronaria no obstructiva (OR = 10,4; IC
95%: 1,2-91,5) y para enfermedad coronaria obstructiva (OR = 100,4;
IC 95%: 9,1-180).

Tabla 2. Asociacion entre el indice de Framingham y
la gravedad de la enfermedad coronaria

Enferme.dad Indl_ce de OR IC 95%
coronaria Framingham
Moderado 2,3 0,86 6,15
No obstructiva
Grave 16,0 1,81 141
Moderado 2,51 0,7 8,9
Obstructiva
Grave 18,6 1,7 198

Tabla 3. Asociacion entre el indice de calcio >100 y
presencia de enfermedad coronaria

Figura 1. Indice de Framingham y enfermedad
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No obstructiva >100 17,7 21 1457

Obstructiva >100 182 17,4 190,2

Discusion

Los resultados de este estudio coinciden con los reportados en la li-
teratura y consensos mundiales de expertos (9,10,18), respecto a que los
pacientes con indice de Framingham moderado, e incluso leve (6-20%),
se benefician del uso de otros métodos de reestratificacion del riesgo
coronario, pues los factores de riesgo cardiovascular tradicionales solo
predicen el 60% al 65% del riesgo y dejan por fuera muchas personas
con eventos coronarios duros (infarto o muerte) que no tienen factores
de riesgo tradicionales para aterosclerosis (12). Incluso en el estudio de
Akosah y cols. (13) se mostrd que so6lo el 25% de los pacientes jovenes
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que presento infarto agudo del miocardio hubiera sido clasificado por
el riesgo estimado del indice de Framingham para recibir tratamiento
farmacoldgico. De igual forma, los presentes resultados apoyan el
hecho de que un indice de Framingham alto es buen predictor para
determinar presencia de enfermedad coronaria; sin embargo, no es
bueno para determinar su gravedad.

La correlacion del indice de calcio con la presencia y grado de
cronicidad de enfermedad coronaria hallados en este estudio son muy
similares a los reportados en Shanahan y Cary (14), quienes encontraron
una estrecha relacion (= 0,8-0,9) entre la cantidad de calcio coronario
y las placas ateroscleroticas, tanto por estudios histopatologicos como
por ultrasonido endovascular.

En nuestro estudio se calculd la fuerza de asociacion del indice
de calcio de acuerdo con su implicacion para riesgo de arteriopatia
coronaria, segun estudios de Callister (15,20,21), donde sugieren
que para indices menores de 100 existe probabilidad de estenosis
coronaria ligera o minima y para indices mayores de 100 existe alta
probabilidad de estenosis importante. De esta manera, encontramos
que los pacientes con un indice de calcio por encima de 100 tienen
un riesgo mayor de desarrollar estenosis y que este se incrementa
de una manera importante para enfermedad coronaria obstructiva,
comparado con el riesgo de enfermedad no obstructiva. Al ajustar
el indice de calcio por edad y sexo, se encontré que este es una
variable independiente, lo cual coincide con lo reportado por La-
Monte y cols. (22).

La baja correlacion encontrada entre si, en el indice de Fra-
mingham modificado y el indice de calcio coronario por subgrupos,
es similar a lo encontrado en otras poblaciones, con un mayor
numero de pacientes y tiempo de seguimiento (23,24), que infor-
man que el indice de calcio es independiente en relacioén con los
factores de riesgo cardiovascular tradicionales en el prondstico de
los eventos coronarios duros.

Como limitaciones del presente estudio se hace hincapié¢ en
que por el tipo de muestreo, la heterogeneidad de la muestra, una
importante variabilidad de los datos y el cambio en los parametros
técnicos de cualquiera de las pruebas aqui mencionadas, los resul-
tados y la reproducibilidad del presente estudio son susceptibles a
variaciones de estas consideraciones. Sin embargo, los hallazgos
justifican claramente la utilidad del indice de calcio coronario en
pacientes apropiadamente seleccionados (11,18,19,25).

Se requieren estudios prospectivos a futuro, que permitan valo-
rar el desempefio diagndstico del indice de calcio coronario donde
el desenlace, es decir, el evento coronario sea medido a cinco afos
en nuestra poblacion. Ademas, estos estudios deberian incluir otros
métodos de tamizacion de riesgo cardiovascular de tipo clinico y
paraclinico para comparacion. De igual forma, dado que el indice
de calcio coronario podria emplearse para redefinir el esquema
de estratificacion de riesgo coronario en Colombia, es necesario
realizar los respectivos estudios de costo-efectividad y su impacto
en el sistema de salud actual del pais.

Estos resultados sugieren que el indice de calcio coronario tiene
utilidad en la estratificacion del riesgo para enfermedad coronaria,
en especial para aquellos pacientes con riego moderado por Fra-
mingham, quienes no tienen una asociacion estadisticamente signifi-
cativa con la presencia y el grado se cronicidad de la enfermedad.

En conclusidn, en esta muestra de pacientes, adultos mayores
de 40 anos de edad, asintomaticos coronarios, no diabéticos de la
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ciudad de Bogota, el indice de calcio coronario medido por tomo-
grafia multicorte presenta una alta correlacion con la presencia y
gravedad de enfermedad coronaria en comparacion con el indice
de Framingham modificado cuya correlacion es baja.
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